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切り換え機構を明らかにす
子生物学的解析を行う必要
 ションを大量に得られるこ
 増殖/分化の制御機構を研究
接合因子により増殖の抑制
るが,細胞周期上G1期に
 /分化の切り換え点(PS点
 れるものと期待される。
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 論文審査の結果の要旨
 本論文は,増殖期あるいは飢餓処理(発生を開始させるための操作)直後の粘菌細胞が合成・
 分泌し,その後の分化形質の発現に必要とされる細胞間情報伝達因子について,それらを分離・
 精製し,それらの生理作用を明らかにすることを目的としており,以下に示すような重要な知見
 がいくつか得られている。
 1)増殖期の細胞は,既に,飢餓処理後の発生・分化に必要な因子を細胞外の栄養培地中に分泌
 している。本研究では,まずprestarvationfactor(PSF)と呼ばれるこの因子の分離・同定が
 試みられ,その結果,この因子を単一の物質として分離するには至らなかったが,分子量30-40
 KDaのタンパク質性因子であることを明らかにした。これは,分子量やその他の諸性質におい
 て,これまでに報告されているPSFとは異なっており,新しい細胞間情報伝達因子として注目
 される。
 2)飢餓処理された細胞も細胞集合をはじめとする形態形成に必要な因子を無栄養培地(形態形
 成用培地)に分泌しており,この因子の作用は,面白いことに,培地への無機リン酸の添加によっ
 て置き換えられることを示した。この事実は,形態形成におけるリン酸化(おそらく,タンパク
 質のリン酸化)の重要性を示唆するものとして注目される。
 3)上とは異なる因子が,増殖期および飢餓処理後の細胞によって細胞密度依存的に分泌され,
 この因子は増殖から分化への移行に必要とされることが示された。このことは,独自に考案され
 た生物検定系を用いてはじめて明らかにされた。種々のカラム・クロマトガラフィーや電気永動
 法によって,この因子の分離・精製が試みられ,その結果,この因子の活性型は分子量450KDa
 のタンパク質性巨大分子であることが示され,これを主要な構成サブユニット(94KDa,79
 KDa,49KDaタンパク質)構造に分離すると,分化誘導因子としての活性は失われることが明
 らかにされた。この因子は,これまでに報告されているいずれのCMF(conditionedmedium
 faetor)とも異なる新規の高分子複合体であり,CMF45。と命名されたこの巨大分子が細胞間情
 報伝達因子として機能している事実はきわめて興味深い。因に,増殖/分化の切り換え時にみら
 れる諸現象が実際にCMF4弱によって誘起されることが確かめられている。
 4)このように,細胞を分化させるシグナルとしては,飢餓条件に加えてさまざまな種類の分子
 が細胞間情報伝達因子として働いていることが本研究ではじめて明らかにされた。
 本論文で明らかにされた以上の知見はいずれも新しいものであり,その学問的意義は非常に高
 いといえる。また,当学位申請者は今後自立して研究活動を行うに必要な高度の研究能力と学識
 を有すると判断する。よって,飯島典生提出の論文は博士(理学)の学位論文として合格と認め
 る。
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